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A leishmaniose € uma doenca ja descrita ha muitos séculos, porém sofre
discriminacdo por ser uma enfermidade pouco atraente para industria
farmacéutica, estando incluidas no rol de doengas tropicais negligenciadas. A
doenca é endémica em 88 paises, dentre eles esta o Brasil, que possui em
média, 17,5 mil casos anuais. A quimioterapia para a leishmaniose é realizada
com os antimoniais pentavalentes (Glucantime), sendo os farmacos de segunda
escolha a Pentamidina e a Anfotericina B, todos com varios efeitos colaterais e
reacoes adversas. Estudos sobre reposicionamento de farmacos podem dar
origem a novas alternativas para o tratamento da referida doenca. Diante disso,
0s antimalaricos se tornam promissores para o0 reposicionamento no tratamento
das leishmanioses, devido a acdo comprovada em microrganismos
intracelulares e por ter sua administracdo via oral. O objetivo desse estudo &
avaliar os efeitos do quinino sobre as formas promastigotas e amastigotas de
Leishmania amazonensis e sua citotoxicidade frente a linhagens celulares THP-
1 (mondécitos humanos) e HepG2 (hepatdcitos humanos). O teste preliminar com
o quinino foi realizado pelo método de fluorescéncia com Resazurina obtendo o
valor de ICso de 12,78 £ 2,69 uM; enquanto que o teste de citotoxicidade com
células HepG2 e THP-1 foi realizado pelo método de MTT (3-(4,5-
Dimethylthiazol-2-yl) -2,5-diphenyltetrazolium bromide) para obter os valores
médios de CCso de 113,57 + 6,69 pM e 156,88 + 4,12 uM, respectivamente;
assim, podendo calcular o indice de Seletividade (IS) de 8,88 e 12,27. Para o
teste contra a forma amastigota, foi realizada a infeccdo do parasito no
macréfago THP-1 e apos o tratamento de 72 h com o quinino, foi realizada uma
lise controlada da membrana do macréfago infectado. Em seguida, foi efetuada
a leitura de forma indireta dos parasitos expostos e que sobreviveram ao
tratamento, pelo método de Resazurina. O valor de ICso contra as formas
amastigotas encontrado foi de 24,5 + 0,32 uM, assim calculando o IS de 6,4. De
acordo com os resultados obtidos, o quinino mostrou ser um candidato para o
reposicionamento de farmacos contra a leishmaniose, podendo ser usado para
as proximas etapas de ensaios de quimioterapia in vitro contra outras espécies
de Leishmania, mecanismo de agéo e testes in vivo.
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